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Введение. Особенности формирования и течения вибрационной болезни (ВБ) и нейросенсорной тугоухости (НСТ) в известной степени детермини-
руются генетическими факторами. Последние определяют актуальность поиска персонализированных подходов к профилактике и медицинскому 
сопровождению пациентов с названными профессиональными болезнями.
Цель работы – изучение распределения генотипов полиморфных локусов генов-кандидатов у пациентов с профессиональными болезнями, обуслов-
ленными воздействием вибрации и шума.
Материалы и методы. С использованием методов ПЦР-ПДРФ и ПЦР в режиме реального времени изучены полиморфные варианты генов HSPA1B 
(rs1061581), IL17A (rs2275913), IL10 (rs1800872) и TNF-α (rs1800629) генов у 398 мужчин. Обследованы 268 пациентов с ВБ, распределённые в две 
группы: ВБлок (n = 117) и ВБкомб (n = 151), в которых ВБ была обусловлена воздействием локальной вибрации либо комбинированным воздействием 
локальной и общей вибрации соответственно. К исследованию также были привлечены 96 пациентов с установленным диагнозом профессиональной 
НСТ и 34 индивида группы сравнения без производственного контакта с физическими факторами.
Результаты. Выявлена повышенная частота GG-HSPA1B (1267A/G) генотипа (p = 0,058) у пациентов с ВБкомб по сравнению с таковыми из группы 
ВБлок. Установлено значимое различие носителей С/С-генотипа полиморфного локуса IL10 (rs1800872) в группе пациентов с НСТ относительно 
группы сравнения (р = 0,036). Результаты регрессионного анализа свидетельствуют о том, что носительство А-аллеля снижает риск формирова-
ния НСТ.
Ограничения исследования. К ограничениям следует отнести количество обследованных во всех группах, особенно в группе сравнения, а также от-
сутствие групп работников, не имеющих в условиях воздействия физического фактора профессиональной патологии.
Заключение. Полученные результаты расширяют наши представления о генетических особенностях, которые могут детерминировать чувстви-
тельность индивидов к воздействию физических факторов, обусловливающих формирование профессиональной патологии, и определяют направле-
ния следующих этапов исследований.
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Introduction. Development and progress features of vibration syndrome (VS) and noise-induced hearing loss (NIHL) are determined by genetic factors to a certain 
extent. The latter define the relevance of the search for individual approaches to  prevention and medical support of patients with these occupational diseases.
The aim of the study was to investigate the genotypes distribution of polymorphic loci of candidate genes in patients with occupational diseases caused by vibration 
and noise impact.
Materials and methods. Polymorphic variants of the HSPA1B (rs1061581), IL17A (rs2275913), IL10 (rs1800872), and TNF-α (rs1800629) genes of three 
hundred ninety eight males were studied using PCR-RFLP and real-time PCR methods, including 268  patients with VS divided into two groups: VShtv (n = 117) 
and VScomb (n = 151), in which VS was caused by exposure to hand-transmitted vibration (HTV) or combined exposure to HTV and whole-body vibration (COMB), 
respectively. The study also involved 96 patients with occupational NIHL diagnosis and 34 individuals of the comparison group without occupational contact with 
physical factors.
Results. The increase in GG-HSPA1B (1267A/G) genotype frequency  (p=0.058) was found in VScomb patients compared with those from the VShtv group. There was 
a significant difference in carriers of the C/C genotype of the IL10 (rs1800872) polymorphic locus in the group of NIHL patients relative to the comparison group 
(p=0.036). The results of regression analysis indicate the carriage of the A allele to reduce the risk of NIHL development.
Limitations. The limitations include the number of examined cases in all groups, especially in comparison group and the lack of groups of workers with no 
occupational exposure to a physical factor.  
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клетками Th17, и обладает способностью регулировать вос-
палительные реакции и иммунные ответы [12, 13]. Ген IL17A 
расположен на хромосоме 6p12, а его функциональный по-
лиморфизм IL17A (–197G/A) ассоциирован с рядом болез-
ней [14, 15].

Ранее на ограниченной выборке мы наблюдали повыше-
ние (p = 0,03) АА- и понижение (p = 0,04) AG-частот геноти-
пов полиморфного варианта HSPA1B (+1267A/G) у пациен-
тов с вибрационной болезнью в сочетании с метаболическим 
синдромом в группе ВБлок по сравнению с таковыми в группе 
ВБкомб [16]. При этом у пациентов с ВБлок отмечали снижение 
уровня HSP70 в сыворотке крови, тогда как у пациентов с 
ВБкомб его уровень оставался в пределах контрольных значе-
ний [17]. В исследовании [18] сообщалось о значимом повы-
шении концентрации TNF-α у больных с ВБ независимо от 
вида воздействующей вибрации.

Имеются данные, указывающие на вовлечённость гене-
тической составляющей в развитие НСТ [19]. Установлено, 
что в сопоставимых по шуму условиях воздействия индиви-
ды имеют разную восприимчивость к развитию потери слуха 
[20, 21]. Анализ экспрессии генов через шесть часов после 
шумового воздействия в перепончатом лабиринте выявил 
только у устойчивых мышей значительную индукцию генов 
HSP70 и HSP40, которая, возможно, способствовала защите 
от шумовой потери слуха [22]. При этом авторы отмечали, 
что молекулярные механизмы, лежащие в основе значи-
тельных различий между людьми в их восприимчивости к 
шумовой потере слуха, неизвестны. Число публикаций, ка-
сающихся исследования ассоциации генов HSP70 с вибраци-
онной болезнью, невелико [16]. Исходя из вышеизложенного 
представляется целесообразным идентифицировать ассоци-
ированные с ВБ и НСТ полиморфные варианты генов-кан-
дидатов, отвечающие за активацию и регуляцию белков те-
плового шока и передачу сигналов иммунной системы.

Цель работы – исследование распределения генотипов 
полиморфных локусов генов-кандидатов у пациентов с про-
фессиональными болезнями, обусловленными воздействи-
ем вибрации и шума.

Материалы и методы
Для изучения распределения аллелей и генотипов по-

лиморфных локусов HSPA1B (rs1061581), IL17A (rs2275913), 
IL10 (rs1800872) и TNF-α (rs1800629) генов всего были об-
следованы 398 мужчин. Из их числа к исследованию были 
привлечены 268 пациентов с вибрационной болезнью (ВБ), 
средний возраст которых составил 50,28 ± 0,68 года. Послед-
ние были распределены в две группы: группа ВБлок (n = 117) – 
пациенты с ВБ, обусловленной воздействием локальной 

Введение
Вибрационная болезнь (ВБ) и нейросенсорная ту-

гоухость (НСТ) занимают ведущие позиции в структуре 
профессиональных болезней, тем самым определяя не-
обходимость разработки эффективной системы оказания 
медицинской помощи работающему населению, изучению 
патогенеза общих и специфических реакций организма на 
воздействие вредных факторов производства [1–3]. В связи 
с этим в последние годы увеличивается число работ, направ-
ленных на выявление генетических ассоциаций некоторых 
полиморфных вариантов генов-кандидатов с формирова-
нием особенностей развития и течения профессиональных 
болезней [4–6]. В целом исследования генетического ста-
туса позволяют выявить гиперчувствительных лиц, обосно-
вать меры профилактики возможного развития патологии 
и персонифицированные подходы медицинского сопрово-
ждения и реабилитации пациентов, завершивших трудовую 
деятельность. В рамках обозначенной проблемы актуально 
изучение аффективных расстройств нервной системы при 
воздействии стрессирующих факторов производственной 
среды. В ответ на стресс индуцируется синтез белков тепло-
вого шока семейства 70 (HSP70), которые совместно с дру-
гими шаперонами обладают высокой нейропротекторной 
активностью, выполняя важную роль в обеспечении гомео-
стаза [7, 8]. Ряд генов кодирует индуцибельные белки HSP70 
человека, особенно HSPA1A и HSPA1B, которые совместно 
с геном HSPA1L образуют тесный кластер в геноме из трёх 
генов теплового шока, расположенный в районе класса III 
главного комплекса гистосовместимости (MHC) на хромо-
соме 6 [9]. Белки HSP70 способны блокировать апоптоз, вы-
зываемый ключевым медиатором воспалительного (иммун-
ного) ответа фактором некроза опухолей TNF-α. Ген TNF-α, 
как и гены HSPA1, располагается в локусе MHC на коротком 
плече хромосомы 6. Giacconi с соавт. (2014) установили связь 
между полиморфизмом 1267A/G HSP70 и уровнями TNF-α 
в плазме крови и связали носительство А-аллеля с повы-
шенным уровнем TNF-α, что свидетельствует о его провос-
палительной роли [10]. Помимо гена TNF-α представляют 
интерес полиморфные варианты ещё двух генов цитокино-
вой сети – IL10 и IL17A. Интерлейкин-10 (IL-10) является 
основным иммунорегуляторным цитокином и играет фун-
даментальную роль в противовоспалительной и иммуноде-
прессивной активности. Его ген расположен на хромосоме 1 
в регионе 1q31–32. Недавно получены результаты, указыва-
ющие на ассоциацию посттравматического стрессового рас-
стройства с генетической изменчивостью rs1800872 в гене 
IL10 [11]. Второй из них, IL17A, является одним из наибо-
лее часто изучаемых белков семейства IL17, продуцируемых 

Conclusion. The obtained results expand the understanding of the genetic features able to determine sensitivity to the physical factors exposure that define the 
development of occupational pathology and the issues to be resolved at the next stage of research.

Keywords: physical factors; occupational diseases; vibration syndrome; noise-induced hearing loss; genetic polymorphism
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диры воздушных судов, бортмеханики), подвергавшихся 
воздействию внутрикабинного шума.

После получения письменного информированного со-
гласия на участие в обследовании выполнялся забор веноз-
ной крови в вакутейнеры с K3ЭДТА. Образцы аликвотиро-
вали и хранили при температуре минус 40 °С до проведения 
анализа. ДНК выделяли с помощью комплекта реагентов 
«ДНК-экспресс-кровь-плюс» («Литех», Москва, Россия). 
Генотипирование rs1061581 проводили с использованием 
праймеров, синтезированных «Медиген» (Новосибирск, 
Россия), эндонуклеазы рестрикции PstI от Thermo Fisher 
Scientific, последовательно выполняя ПЦР и анализ поли-
морфизма длины рестрикционных фрагментов [23]. При 
исследовании полиморфных локусов генов IL17A, IL10 и 
TNF-α использовали коммерческие наборы «Литех» для 
анализа в режиме реального времени. Дискриминация ал-
лелей выполнялась на оборудовании для проведения ПЦР 
в режиме реального времени C100 Thermal Cycler и CFX96 
Real-Time System (Bio-Rad). Повторный выборочный анализ 
образцов не выявил ошибок в интерпретации результатов.

Точный критерий Фишера и критерий χ2 с поправкой 
Йетса применяли для оценки различий между группами по 
частотам аллелей и генотипов с использованием пакета при-
кладных программ Statistica 6.1 (StatSoft, CШA). Проверку 
соответствия равновесию Харди – Вайнберга (χ2-тест) и ло-
гистической регрессии с целью выявления ассоциации изу-
ченных полиморфных локусов с патологией для нескольких 
генетических моделей проводили с помощью программы 
SNPStats [24]. Результаты регрессионного анализа представ-
ляли в виде отношения шансов (OR), 95%-го доверительно-
го интервала (95% CI) и точного значения р. Статистически 
значимыми считались различия при р < 0,05.

Результаты
Распределение частот генотипов изученных полиморф-

ных локусов +1267A/G HSPA1B, –197G>A IL17A, –592C>A 
IL10 и –308G>A TNF-α генов в группах пациентов с ВБ, 
обусловленной воздействием различных видов вибрации, 
соответствовало равновесию Харди – Вайнберга (табл. 1). 
Наиболее значимые различия выявлены по частоте но-
сительства редкого G/G-HSPA1B (+1267A/G) генотипа, 
что проявлялось в повышенной частоте его носительства 
(p = 0,058) у пациентов группы ВБкомб по сравнению с та-
ковыми из группы ВБлок (0,2 и 0,12 соответственно). При 
этом была обнаружена тенденция к повышению частоты 
редкого G-аллеля полиморфного локуса +1267A/G HSPA1B 
(p = 0,082) у пациентов группы ВБкомб относительно тако-
вых в группе ВБлок (0,45 и 0,37 соответственно). Кроме 
того, были отмечены тенденции к повышению A/G-IL17A 
(–197G>A) и A/C-IL10 (–592C>A) частот гетерозиготных 
генотипов у пациентов группы ВБлок относительно пациен-
тов в группе ВБкомб (p = 0,089 и p = 0,088 соответственно). 
Исследование полиморфного локуса гена TNF-α не выявило 
каких-либо различий в распределении аллелей и генотипов 
в сравниваемых группах.

Далее мы проанализировали распределение частот ге-
нотипов изученных полиморфизмов в группе пациентов с 
НСТ и группе сравнения (табл. 2), которые, за исключением 
rs1800629 гена TNF-α в группе сравнения, соответствовали 
равновесию Харди – Вайнберга.

Как следует из табл. 2, между изученными группами об-
наружено различие в частоте носительства СС-IL10 геноти-
па (0,63 и 0,42; р = 0,036), тогда как таковое для носителей 
A/C гетерозиготы характеризовалось тенденцией к повыше-
нию в группе сравнения (0,55 относительно 0,36; р = 0,055). 
При этом для частот распределения аллелей С и А названно-
го полиморфного локуса в сравниваемых группах отмечены 
разнонаправленные тенденции (р = 0,060). Из-за несоответ-
ствия равновесию Харди – Вайнберга для rs1800629 в группе 
сравнения изученный полиморфный вариант гена TNF-α 
был исключён из статистической обработки данных.

вибрации (45,11 ± 0,62 года); группа ВБкомб (n = 151) – па-
циенты с ВБ, обусловленной комбинированным воздей-
ствием локальной и общей вибрации (53,26 ± 0,38 года). 
Кроме того, изучение ассоциации названных полиморфных 
вариантов генов выполнено у 96 пациентов с установленным 
диагнозом профессиональной нейросенсорной тугоухости 
(НСТ) в возрасте 52 ± 1,36 года, а также в группе сравнения, 
в которую были включены мужчины (n = 34), сопоставимые 
по возрасту (49,9 ± 2,5 года), не имевших клинических при-
знаков острых или хронических болезней, не контактиро-
вавших в условиях производства с физическими факторами.

Группа пациентов с ВБлок была сформирована из работ-
ников авиастроительного предприятия по профессии сбор-
щик-клёпальщик и слесарь по изготовлению и доводке дета-
лей летательных аппаратов, а также проходчиков; ВБкомб – из 
машинистов бульдозеров и экскаваторов, водителей трелё-
вочных тракторов. Пациенты с НСТ были представлены 
персоналом лётного состава (пилоты инструкторы, коман-

Т а б л и ц а  1  /  T a b l e  1
Распределение частот аллелей и генотипов изученных 
полиморфизмов у пациентов с вибрационной болезнью, 
обусловленной воздействием различных видов вибрации
Distribution of allele and genotype frequencies of the studied 
polymorphisms in patients with vibration syndrome depending  
on the type of vibration exposure

Ген (полиморфный 
локус) 

Gene (polymorphic 
locus)

Аллели и 
генотипы 
Alleles and 
genotypes

Группа 
пациентов с 

ВБлок 
Patients with 

VShtv 
n = 117

Группа 
пациентов с 

ВБкомб 

Patients with 
VScomb 

n = 151*

р**

HSPA1B 
(rs1061581)

A 147 (0.63) 166 (0.55)
0.082

G 87 (0.37) 136 (0.45)
A/A 44 (0.38) 45 (0.30) 0.112
A/G 59 (0.50) 76 (0.50) 0.543
G/G 14 (0.12) 30 (0.20) 0.058

IL17A 
(rs2275913)

G 138 (0.59) 186 (0.62)
0.473

A 96 (0.41) 112 (0.38)
G/G 37 (0.32) 59 (0.40) 0.112
A/G 64 (0.55) 68 (0.46) 0.089
A/A 16 (0.13) 22 (0.14) 0.472

IL10 
(rs1800872)

C 169 (0.72) 229 (0.76)
0.326

A 65 (0.28) 71 (0.24)
C/C 57 (0.49) 86 (0.57) 0.101
A/C 55 (0.47) 57 (0.38) 0.088
A/A 5 (0.04) 7 (0.05) 0.886***

TNF-α 
(rs1800629)

G 210 (0.90) 260 (0.87)
0.341

A 24 (0.10) 40 (0.13)
G/G 94 (0.80) 112 (0.75) 0.171
A/G 22 (0.19) 36 (0.24) 0.191
A/A 1 (0.01) 2 (0.01) 0.828***

П р и м е ч а н и е. Приведены абсолютные значения (относительная 
частота); * – число обследованных пациентов с ВБкомб: 149 для IL17A, 
150 для IL10 и TNF-α; ** – уровень статистической значимости 
различий между группами по точному критерию Фишера (df = 1);  
*** – значение р для критерия χ2 с поправкой Йетса.
N o t e: Absolute values are presented (relative frequency); * – the number 
of examined patients with VScomb: 149 for IL17A, 150 for IL10 and TNF-α; 
** – p level is the Fischer’s exact test (df = 1) when VShtv groups were 
compared with VScomb group; *** – p value for Yates correction Chi-square.
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Обсуждение
В настоящей работе представлены результаты исследова-

ния связи одинаковой совокупности из четырёх полиморф-
ных локусов генов-кандидатов (одного гена белка теплово-
го шока семейства 70 – HSPA1B и трёх генов цитокиновой 
сети – IL17A, IL10, TNF-α) с формированием профессио-
нальных болезней, обусловленных воздействием различных 
физических факторов – вибрации и шума. Выше отмечалось, 
что на меньшем объёме выборки были установлены разли-
чия в частоте носительства генотипов A/A и A/G полиморф-
ного варианта HSPA1B (+1267A/G) в группах пациентов с 
ВБ (ВБлок и ВБкомб) в сочетании с метаболическим синдро-
мом [16]. Исследование полиморфизмов генов цитокинов 
у пациентов с ВБ и изученной совокупности полиморфных 
вариантов у пациентов с НСТ ранее не проводилось.

Обсуждая распределение генотипов изученных поли-
морфных локусов в группах пациентов с вибрационной бо-
лезнью, отметим, что в группе ВБкомб частота носительства 
редкого GG-HSP1AB генотипа была повышена по сравне-
нию с таковой из группы ВБлок (0,20 и 0,12 соответственно; 
p = 0,058, близка к границе статистической значимости) и 
несколько выше частот, выявленных в региональной субпо-
пуляции из 298 мужчин, а также в польской когорте (0,17 в 
обоих случаях) [10, 25]. Только три носителя редкой гомози-
готы АА-TNF-α (–308G/A) было выявлено в обследованных 
группах (один в группе ВБлок и два в группе ВБкомб). Частота 
гомозиготы АА в обеих группах пациентов с ВБ (0,01) не отли-
чалась от частоты в итальянской когорте (0,01), но была ниже, 
чем в нескольких европейских выборках (0,027–0,031) [10].  
Как следует из данных базы dbSNP, частота носительства 
G-аллеля полиморфного локуса IL17A (–197G > A) для ев-
ропейцев составляет 0,65, а для жителей Восточной Азии – 
0,55 [26]. Полученные нами частоты находятся примерно 

Анализ результатов пациентов с НСТ с помощью логи-
стической регрессии позволил выявить значимые генетиче-
ские модели только для локуса IL10 (rs1800872) – доминант-
ную и аддитивную (табл. 3). Поскольку для последней из них 
значение критерия AIC было меньше (140,9 по сравнению с 
141,1), она рассматривается как более корректная.

Затем были проанализированы аллельные комбинации 
полиморфных локусов HSPA1B (+1267A/G), IL17A (–197G/
A) и IL10 (–592C/A), значимые гаплотипы представлены в 
табл. 4.

Как следует из представленных в табл. 4 данных, га-
плотипы A–G–A и G–A–A характеризуются 5-кратным и 
3,3-кратным снижением отношения шансов развития НСТ 
(р = 0,009 и р = 0,05 соответственно).

Т а б л и ц а  2  /  T a b l e  2
Распределение частот аллелей и генотипов изученных 
полиморфизмов у пациентов с НСТ и в группе сравнения
Distribution of allele and genotype frequencies of the studied 
polymorphisms in patients with NIHL and individuals of the 
comparison group

Ген 
(полиморфный 

локус) 
Gene 

(polymorphic 
locus)

Аллели и 
генотипы 
Alleles and 
genotypes

Группа пациентов 
с НСТ

Patients with NIHL 
n = 96#

Группа 
сравнения 
Comparison 

group 
n = 34*

р**

HSPA1B 
(rs1061581)

A 121 (0.63) 44 (0.65)
0.804

G 71 (0.37) 24 (0.35)
A/A 40 (0.42) 14 (0.41) 0.563
A/G 41 (0.43) 16 (0.47) 0.404
G/G 15 (0.15) 4 (0.12) 0.408

IL17A 
(rs2275913)

G 117 (0.61) 40 (0.59)
0.759

A 75 (0.39) 28 (0.41)
G/G 40 (0.42) 12 (0.35) 0.329
A/G 37 (0.38) 16 (0.47) 0.252
A/A 19 (0.20) 6 (0.18) 0.502

IL10 
(rs1800872)

C 155 (0.81) 43 (0.69)
0.060

A 37 (0.19) 19 (0.31)
C/C 60 (0.63) 13 (0.42) 0.036
A/C 35 (0.36) 17 (0.55) 0.055
A/A 1 (0.01) 1 (0.03) 0.984***

TNF-α 
(rs1800629)

G 170 (0.89) 60 (0.88) Н.р.****
A 20 (0.11) 8 (0.12) Н.р.****

G/G 97 (0.81) 28 (0.82) Н.р.****
A/G 16 (0.17) 4 (0.12) Н.р.****
A/A 2 (0.02) 2 (0.06) Н.р.****

П р и м е ч а н и е. Приведены абсолютные значения (относительная 
частота); # – число обследованных пациентов с НСТ для TNF-α – 
94; * – число обследованных индивидов для IL10 – 31; ** – уровень 
статистической значимости различий между группами по точному 
критерию Фишера (df = 1); *** – значение р для критерия χ2 с по-
правкой Йетса; **** Н.р. – не рассчитывали значение р из-за несоот-
ветствия равновесию Харди – Вайнберга в группе сравнения.
N o t e: Absolute values are presented (relative frequency); # – the 
number of examined patients with NIHL 94 for TNF-α; * – the number 
of examined individuals for IL10 – 31; ** – p level is the Fischer’s exact 
test (df = 1) when NIHL groups were compared with comparison group; 
*** – p value for Yates correction Chi-square; **** – p value was not 
calculated due to deviation from the Hardy – Weinberg equilibrium in the 
comparison group.

Т а б л и ц а  3  /  T a b l e  3
Ассоциация полиморфного локуса IL10 (rs1800872) гена  
с формированием НСТ
Association of IL10 (rs1800872) polymorphic locus with NIHL 
development

Ген 
(полиморфный 

локус) 
Gene 

(polymorphic 
locus)

Редкий 
аллель 

Rare 
allele

Модель 
Model

OR (95% CI) p AIC 

IL10 
(rs1800872)

A CC/CA-AA 0.43 (0.19–0.99) 0.045 141.1
CC-CA/AA 0.32 (0.02–5.20) 0.43 144.5
CC-CA-AA 0.45 (0.21–0.97) 0.039 140.9

П р и м е ч а н и е. Представлены результаты логистической регрес-
сии для трёх генетических моделей (сверху вниз): доминантной, 
рецессивной и аддитивной; AIC – значение информационного кри-
терия Акаике.
N o t e: Results of logistic regression for three genetic models (top-down): 
dominant, recessive, and additive; AIC is a value of Akaike information 
criterion.

Т а б л и ц а  4  /  T a b l e  4
Ассоциация значимых гаплотипов с формированием НСТ, n = 130
Association of significant haplotypes with NIHL development, n = 130

Гаплотип 
Haplotype

HSPA1B 
(+1267A/G)

IL17A 
(–197G/A)

IL10 
(–592C/A)

Частота 
Frequency

OR 
(95% CI) p

1 A G A 0.0982 0.20 
(0.06–0.66)

0.009

2 G A A 0.0799 0.30 
(0.09–0.99)

0.05
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к НСТ была установлена с использованием метаанализа, что 
позволило авторам рассматривать аллель G в качестве по-
тенциального фактора риска восприимчивости к НСТ [21]. 
Однако результаты нашего исследования в силу ряда при-
чин, в том числе этнических, не согласуются с данными 
Zong и соавт. (2017).

Изучение полиморфного локуса IL17A (–197G > A) в раз-
деле исследований, посвящённом НСТ, не выявило каких-
либо особенностей, а несоответствие равновесию Харди – 
Вайнберга для rs1800629 гена TNF-α в группе сравнения не 
позволило выполнить статистический анализ для названно-
го полиморфизма.

При оценке значимости полученных результатов отме-
тим наличие ряда ограничений. Прежде всего это относит-
ся к числу обследованных пациентов (индивидов) во всех 
группах, особенно в группе сравнения. В частности, это по-
влияло на необходимость исключения из статистического 
анализа данных о полиморфном локусе гена TNF-α. Кроме 
того, отсутствие группы работников, подвергшихся воздей-
ствию вибрации и не имеющих диагноза ВБ, не позволило 
оценить ассоциацию изученных полиморфных локусов с 
различными видами вибрационной болезни. Представляет-
ся целесообразным провести анализ распределения геноти-
пов исследованных полиморфизмов в зависимости от стажа 
на момент установления диагноза ВБ, для чего необходимо 
увеличить численность групп пациентов с ВБ.

Заключение
Проведённое исследование распределения аллелей и  

генотипов полиморфного варианта HSPA1B и полиморф-
ных локусов генов цитокиновой сети (IL17A, IL10 и TNF-α) 
позволило обнаружить повышенную частоту (p = 0,058) 
генотипа GG-HSPA1B (1267A/G) у пациентов с вибраци-
онной болезнью, обусловленной комбинированным воз-
действием локальной и общей вибрации, по сравнению с 
лицами, у которых болезнь вызвана лишь локальной виб-
рацией. Кроме того, выявлены значимые различия сре-
ди носителей С/С-генотипа полиморфного локуса IL10 
(rs1800872) в группе пациентов с НСТ относительно группы 
сравнения (р = 0,036). Результаты регрессионного анализа 
свидетельствуют о том, что носительство А-аллеля снижает 
риск формирования НСТ.

Полученные результаты расширяют наши представления 
о генетических особенностях, которые могут детерминиро-
вать чувствительность индивидов к воздействию физических 
факторов, обусловливающих формирование профессио-
нальной патологии, и определяют направления следующих 
этапов исследований.

в середине этого интервала и составляют 0,59 и 0,62 для 
групп ВБлок и ВБкомб соответственно. Частота носительства 
С-аллеля полиморфного локуса IL10 (–592C > A) 0,72 и 0,76 
(для группы ВБлок и группы ВБкомб соответственно) была со-
поставима с данными для европейцев (0,76) и значительно 
превышала частоту для Восточной Азии (0,24) [27]. Приве-
дённые различия в частотах подчёркивают важность учёта 
вариабельности, обусловленной принадлежностью к той или 
иной этнической группе.

Ранее было установлено, что повышение уровня HSP70 
у носителей аллеля G-HSPA1B (+1267A/G), при котором 
наблюдалась репрессия продукции TNF-α, обеспечивало 
противовоспалительный эффект [10]. В настоящей работе 
не было выявлено каких-либо различий в распределении 
генотипов между группами пациентов с ВБ для гена TNF-α 
(–308G/A). При этом большинство пациентов были носите-
лями GG-генотипа (0,80 и 0,75 для групп ВБлок и ВБкомб соот-
ветственно). Однако носительство A-аллеля (у 1 и 22 паци-
ентов в группе ВБлок и 2 и 36 в группе ВБкомб для генотипов 
A/A и A/G соответственно) связано с повышенным уров-
нем белка, обусловливающего провоспалительное действие 
TNF-α. В опубликованной работе были приведены данные, 
указывающие на генетическое взаимодействие между локу-
сами HSPA1B (+1267A/G) и TNF-α (–308G/A) в когорте ра-
ботников, подвергшихся хроническому воздействию паров 
металлической ртути [25]. Отсутствие в настоящем исследо-
вании группы, в которую входили бы работники, имеющие 
профессиональный контакт с вибрацией, но не имеющие 
вибрационной болезни, не позволило выполнить подобный 
анализ.

В разделе работы, посвящённом обследованию пациен-
тов с НСТ, были отмечены значимые различия среди носи-
телей генотипа С/С полиморфного локуса IL10 (rs1800872) 
в группе пациентов с НСТ при сопоставлении с группой 
сравнения (0,63 и 0,42 соответственно; р = 0,036). При этом 
частота С-аллеля IL10 (–592C > A) у пациентов с НСТ (0,81) 
была несколько выше (р = 0,06), чем у пациентов с ВБ (0,72 и 
0,76) и у европейцев (0,76). Результаты регрессионного ана-
лиза позволили установить, что носительство А-аллеля в 0,45 
раза снижает риск формирования НСТ, а гаплотипы, содер-
жащие данный аллель, также подтверждают эту направлен-
ность. Однако частоты таких гаплотипов крайне малы.

Вместе с тем не было отмечено различий между груп-
пами среди носителей генотипа G/G-HSPA1B (+1267A/G), 
что согласуется с данными Yang и соавт. (2006), которые  
не обнаружили связи названного генотипа с болезнью [28]. 
Напротив, в работе Konings и соавт. (2009) показана тесная 
ассоциация между rs1061581 и чувствительностью к НСТ [29]. 
Позднее взаимосвязь между rs1061581 и восприимчивостью 
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